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Apport de la biologie moleculaire 
a la pratique de I'allergologie 

Les progres considerables concemant la connaissance moleculaire 
des aller genes bouleversent le diagnostic positif et la prise en charge 
des allergies. II est actuellement possible de doser les IgE specifiques 
vis-a-vis d’une trentaine d’allergenes recombinants. . . 
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A u cours des deux dernieres deca- 
des, les progres concernant les 
connaissances moleculaires des 
allergenes ont ete considerables. En 
1988, Derp 1, un allergene majeur 
des acariens, fut le premier allergene 
clone. Depuis, un grand nombre d’al- 
lergenes ont ete produits sous forme 
de proteines recombinantes, issus de 
systemes d’expression varies : systeme 
procaryote bacterien (Escherichia coli), 
levures (Pischia pastoris ), cellules d’in- 
sectes ou cellules vegetales. 

EXTRAITS ALLERGENIQUES 
ET ALLERGENES RECOMBINANTS 

Les extraits allergeniques (v. encadre) 
sont utilises actuellement pour le dia- 
gnostic et les traitements de desensi- 
bilisation. Ils contiennent un melange 
complexe de molecules allergeniques 
et non allergeniques. Leur teneur en 
molecules allergeniques depend du 


choix de la matiere premiere, des pre- 
cedes utilises pour l’extraction, la 
purification et le stockage. Certains 
allergenes sont labiles ou ne resistent 
pas aux precedes utilises pour leur 
preparation sous forme d’extrait a 
usage commercial (ce qui concerne 
surtout les allergenes alimentaires 
d’origine vegetale). Les extraits aller- 
geniques ont beneficie de processus 
industriels de fabrication automati- 
sms, de methodes de standardisation, 
et plus recemment, pour les extraits 
utilises frequemment, du dosage de 
leur contenu en allergenes majeurs. 
Cependant, plusieurs etudes ont 
montre des variations du contenu en 
molecules allergeniques dans des 
extraits a usage commercial ay ant la 
meme denomination en poids/volume. 

Les extraits natur els purifies com- 
prennent differents variants molecu- 
laires (isoformes) et sont souvent des 
molecules proteiques glycosiles. Leur 
purification exige d’avoir des matie- 
re s premieres en quantite et qualite 
adequates. Les processus d’extraction 


et de purification ayant de faibles ren- 
dements, leur production a grande 
echelle ne pouirait etre envisagee. Ils 
sont neanmoins a la base des connais- 
sances moleculaires et immuno- 
chimiques des allergenes. II est evi- 
dent que les molecules allergeniques 
produites sous forme recombinante 
doivent toujours etre evaluees par 
rapport aux allergenes naturels puri- 
fies correspondants. 

Les allergenes recombinants sont 
produits dans des systemes d’expres- 
sion varies (systeme procaryote bac- 
terien [Escherichia coli J, levures [Pischia 
pastoris , S. cerevisiee J, des cellules d’in- 
sectes ou des cellules vegetales 
[plants de tabac]). Ils correspondent a 
un variant moleculaire precis. Les sys- 
temes d’expression bacteriens ne per- 
mettent pas la glycosilation post-tra- 
ductionnelle des polypeptides, ce qui 
pourtant peut jouer un role majeur 
dans l’acquisition de la structure tridi- 
mensionnelle definitive de la mole- 
cule d’allergene. Les etudes in vivo 
realisees chez l’homme ont eu pour 
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objectif de prouver la capacite des 
allergenes recombinants a induire 
des tests cutanes positifs, a stimuler 
les organes cibles (tests de provoca- 
tion oculaire, nasale et bronchique). 
Les concentrations d’allergenes 
recombinants donnant des reactions 
positives aux prick tests se situent 


entre 1 et 100 pg/mL selon les protei- 
nes recombinantes testees dans 
diverses etudes cliniques, et entre 
10 -2 pg/mL et 10 pg/mL, lorsque les 
tests sont effectues par des intrader- 
moreactions. Les tests cellulaires (his- 
taminolib eration, activation des baso- 
philes en cytometrie de flux) ont 


egalement confirme l’activite biolo- 
gique des allergenes recombinants. 
Au plan pratique, seuls les dosages 
des immunoglobulines E (IgE) speci- 
fiques vis-a-vis d’une trentaine d’al- 
lergenes recombinants sont actuelle- 
ment disponibles. Les allergologues 
ne disposent pas, pour l’instant, d’al- 


Rappels sur la reaction allerqique et les allergenes 


L a reaction allergique de type I, encore 
nommee hypersensibilite immediate 
mediee par les IgE, survient apres le 
contact entre un patient atopique et un 
allergene. L'antigene allergenique qui est 
capte par les cellules presentatrices d'anti- 
genes (cellules dendritiques essentielle- 
ment) est degrade en peptides qui partici- 
pent a une activation des lymphocytes T. 
A leur tour, ils vont stimuler les lymphocy- 
tes B qui, une fois actives, vont se transfor- 
mer en plasmocytes secreteurs d'lgE. Les 
IgE (immunoglobulines a 5 domaines) 
comportent 2 chaTnes lourdes et 2 chaTnes 
legeres, ayant chacune une partie cons- 
tante et une partie variable. Ce sont les par- 
ties variables des 2 chaTnes qui constituent 
le paratope. Le paratope reconnaTt I'anti- 
gene au niveau d'un epitope (epitope B). 
Cette surface de contact est de 650 a 900 
angstrom. Les IgE produites se fixent par 
leur fragment Fc (partie constante des chaT- 
nes lourdes) sur les basophiles circulants et 
sur les mastocytes tissulaires. La peau, 
riche en mastocytes tissulaires, permet la 
revelation d'lgE specifiques membranaires 
lors de la pratique des tests cutanes realises 
par intradermoreactions ou prick tests. En 
effet, le deuxieme contact avec I'allergene, 
chez un patient prealablement sensibilise 
(par voie inhalee, digestive ou cutanee), 
permet le declenchement d'une reaction 
allergique en 15 a 20 minutes apres activa- 
tion des recepteurs a IgE et liberation par 
les basophiles et les mastocytes de media- 
teurs preformes tels que I'histamine, et de 
mediateurs neoformes (leucotrienes, pro- 
staglandines). 


On distingue a Fheure actuelle : 

- les sources ou producteurs d'allergenes 
tels que les aliments, les pollens, les aca- 
riens, les mammiferes...; 

- les extraits allergeniques obtenus par 
extraction d'une matiere premiere qui 
constitue la source des allergenes (p. ex. 
le milieu de culture des acariens, les pol- 
lens...); 

- I'allergene ou molecule allergenique 
(proteine, glycoproteine), nomme selon 
une nomenclature internationale (les 
trois premieres lettres sont cel les du 
taxon, puis suit la premiere lettre du 
genre); 

- I'epitope B qui est reconnu par le para- 
tope et constitue une partie de la mole- 
cule allergenique (ensemble d'acides ami- 
nes); on distingue les epitopes lineaires 
(succession d'acides amines) et les epito- 
pes conformationnels (regroupement 
d'acides amines en fonction de leur confi- 
guration dans I'espace, directement liee a 
la structure tridimensionnelle de la mole- 
cule d'allergene). 

Diff erentes molecules allergeniques 
peuvent avoir des epitopes en commun, 
ce qui constitue le support moleculaire 
des reactions croisees. Des molecules 
ayant plus de 50 % d'homologie de 
sequences des acides amines sont sou- 
vent responsables d'allergies croisees. 
Mais c'est le degre de similarite des epi- 
topes conformationnels (exposes a la sur- 
face de la molecule) qui est predominant 
par rapport au degre de similarite des 
sequences d'acides amines (epitopes 
lineaires). Par exemple, I'homologie de 


sequence entre I'allergene majeur du 
bouleau (Bet v la) et I'allergene majeur de 
la pomme (Maid 1) est de 56%, mais I'ho- 
mologie des epitopes exposes (ou confor- 
mationnels) est de 71%. 

Parmi les sources allergeniques on 
peut distinguer des systemes multi- 
allergeniques (pollen de graminees 
[13 allergenes identifies], pollen d'olea- 
cees [11 allergenes identifies]) et des sys- 
temes pauci-allergeniques (chat [4 aller- 
genes identifies], pollen de parietaire 
[3 allergenes identifies]). A la notion du 
nombre de composants moleculaires 
issus d'une source allergenique viennent 
s'ajouter 2 autres caracteristiques : d'une 
part, la frequence des sensibilisations 
observees dans la population allergique 
qui permet de distinguer les allergenes 
dits mineurs et majeurs (une molecule 
reconnue par les IgE d'au moins 50% 
des patients est un allergene majeur); 
d'autre part, la contribution des IgE spe- 
cifiques dirigees contre ces molecules 
allergeniques au taux d'lgE specifiques 
dirigees contre I'extrait global. Ainsi, 
2 allergenes majeurs des acariens 
(Der p 1 et Der p 2) induisent au moins 
5 fois plus d'lgE anti-acariens que I'en- 
semble des allergenes mineurs. Deva- 
luation de cette reponse IgE se fait par le 
dosage des IgE dirigees contre les mole- 
cules allergeniques individuelles (pres 
de 30 dosages sont possibles in vitro), 
ainsi que par des techniques d'inhibition 
(inhibition des IgE dirigees contre I'ex- 
trait global par les molecules aller- 
geniques). 
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lergenes recombinants, ni pour les 
tests cutanes, ni pour les tests de 
provocation. Seules les directives 
europeennes pourront definir la 
reglementation de la production 
d’allergenes recombinants pour 
l’usage in vivo. Des a present, il faut 
souligner que l’un des avantages 
majeurs des allergenes recombi- 
nants est Fobtention de preparations 
ayant des qualites pharmaceutiques 
constantes. 

APPLICATION AU DIAGNOSTIC 

ALLERGOLOGIQUE 

Amelioration des extraits utilises 
pour le diagnostic 

Les allergenes naturels purifies ainsi 
que les allergenes recombinants ont 
permis d’obtenir des anticorps mono- 
clonaux ou polyclonaux specifiques 
qui peuvent etre utilises pour quanti- 
fier le contenu en allergene majeur 
des extraits allergeniques actuels. 

Les extraits allergeniques utilises 
pour le diagnostic devraient contenir 
toutes les molecules allergeniques 
auxquelles le patient est expose dans 
son environnement, lorsqu’il s’agit de 
pneumallergenes, ou mises en contact 
avec ses muqueuses digestives, lorsqu’il 
s’agit de trophallergenes (allergenes 
alimentaires). Un cocktail rassemblant 
toutes les molecules allergeniques pro- 
venant des acariens, ou toutes les 
molecules provenant des squames, 
epitheliums, urines de mammiferes, 
peimettrait d’avoir des methodes dia- 
gnostiques plus pertinentes. Ainsi, 
dans les extraits d’acariens, certains 
allergenes mineurs sont peu ou pas 
representes. Pour les sources d’allerge- 
nes alimentaires, il a ete demontre que 
certaines especes vegetales comesti- 
bles ont des contenus en allergenes 
majeurs variables, nettement plus 
importants selon le degre de matura- 
tion ou selon l’espece consideree. Un 
exemple precis est foumi par les pom- 
mes, plus riches en allergene majeur 
Mai d 1 lorsqu’elles sont de maturite 
avancee ou si elles appartiennent aux 
especes golden ou granny smith. 
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Amelioration du diagnostic positif 
des allergies 

Pour les sources allergeniques, fre- 
quemment responsables de reactions 
allergiques, l’utilisation de molecules 
recombinantes correspondant a des 
marqueurs specifiques pourrait ame- 
liorer la qualite du diagnostic. On 
admet que les extraits provenant de 
10 sources importantes d’allergenes 
dans une region geographique donnee 
permettent de porter le diagnostic de 
plus de 80 % des sensibilisations aux 
pneumallergenes. Dans le tableau 1, 
les molecules allergeniques speci- 
fiques de quelques sources d’allerge- 
nes particulierement frequentes sont 
indiquees. 

Marqueurs de sources 
allergeniques frequentes 



Tableau 1 


Pour les sources allergeniques plus 
rares pour lesquelles Fobtention d’ex- 
traits est difficile, l’utilisation de mole- 
cules recombinantes correspondant a 
des marqueurs specifiques rend le 
diagnostic plus sur. Ainsi, dans les 
reactions anaphylactiques severes 
induites par des piqures de tiques de 
pigeon (Argas reflexus) la detection 
des IgE specifiques vis-a-vis d’Arg r 1 
s’est revelee etre une methode dia- 
gnostique tres fiable. 


Determination des profils 
de sensibilisation avec quantification 
des IgE specifiques dirigees 
contre les composants moleculaires 

Un test cutane positif ou la detection 
d’lgE specifiques vis-a-vis d’un extrait 
allergenique classique, meme standar- 
dise, indique que le patient est sensi- 
bilise a au moins une des molecules 
allergeniques presentes dans l’extrait. 
L’utilisation d’allergenes recombi- 
nants ou de molecules d’allergenes 
naturels purifies peraiet de distinguer, 
paraii les IgE specifiques polyclonales 
dirigees contre l’extrait allergenique 
classique, les anticorps IgE specifiques 
d’un composant moleculaire defini. Ils 
permettent ainsi d’etablir pour chaque 
patient le spectre des specificites des 
IgE (spectro types). La determination 
des spectrotypes de reconnaissance 
des IgE permet d’optimiser la selec- 
tion des patients en vue d’une immu- 
notherapie specifique en choisissant le 
compose moleculaire le plus perti- 
nent, en ecartant les patients polysen- 
sibilises qui souvent ne beneficient 
pas du traitement de desensibilisation. 
La concentration des IgE specifiques 
peut egalement etre suivie au cours de 
l’immunotherapie. 

La figure 1 A montre le spectrotype 
d’un patient ayant surtout developpe 
des IgE specifiques vis-a-vis des aller- 
genes majeurs 1 et 2, et des quantities 
plus faibles vis-a-vis de l’allergene 
majeur 3 et de l’ensemble des allerge- 
nes mineurs. En parallele, la figure IB 
indique la repartition des molecules 
allergeniques dans un extrait global. 
Les resultats sont exprimes en pour- 
centage de la totalite des proteines 
allergeniques presentes dans l’extrait. 
Un allergene fortement represente 
dans une source allergenique peut 
done plus facilement sensibiliser les 
patients. 

Un patient peut eventuellement 
n’etre sensibilise qu’a un allergene 
mineur. Les mesures quantitatives 
des IgE specifiques par la technique 
ImmunoCAP permettent d’identifier, 
parmi le repertoire des IgE speci- 
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Allergenes Allergenes 

majeurs mineurs 


IMliU Spectrotype d'un patient (A) et contenu en proteines allergeniques d'un extrait allergenique (B). Reponse IgE 
predominante vis-a-vis des allergenes majeurs 1 et 2, faible reponse vis-a-vis de I'allergene mineur C. 


Lexique 

■4 Atopie : terrain genetique predispo- 
sant a la secretion d'lgE vis-a-vis des 
allergenes de I'environnement et des tro- 
phallergenes. 

■4 Prick test: test le plus frequemment 
utilise pour detecter les allergies 
mediees par les IgE. II consiste a piguer a 
I'aide d'une lancette a travers une goutte 
d'extrait d'allergene appliquee au niveau 
de la peau de I'avant-bras. La survenue 
d'un erytheme et d'une papule est eva- 
luee 15 a 20 minutes plus tard. 

•4 Test cutane par intradermoreaction : 

I'intradermoreaction consiste a injecter 
a I'aide d'une seringue a tuberculine 0,02 
a 0,05mL d'une solution diluee de I'aller- 
geneen intradermigue. 

■4 Allergene majeur: allergene indui- 
sant une reponse IgE chez plus de 50% 
des sujets allergigues a un extrait aller- 
genique tel que le pollen, les acariens. 

■4 Allergene mineur: allergene indui- 
sant une reponse IgE chez moins de 
50% des sujets allergiques a un extrait 
allergenique tel que le pollen, les aca- 
riens. 


fiques, celles qui traduisent une 
reponse IgE tres prononcee, ce qui 
statistiquement est plus en faveur 
d’une pertinence clinique. 

Application aux etudes 
epidemiologiques 

La sensibilisation d’un individu vis-a- 
vis d’un composant moleculaire 
defini depend a la fois du terrain 
genetique et des specificites environ- 
nementales. Ainsi, les prevalences des 
sensibilisations observees vis-a-vis 
des principales molecules allerge- 
niques du pollen de graminees peu- 
vent varier de 65 a 95 % selon les 
continents. Pour l’olivier, des differen- 
ces de prevalence de sensibilisation a 
certains composants moleculaires 
sont liees a sa culture intensive dans 
certaines regions. Les differences 
nord-sud sont tres marquees pour 
certains allergenes alimentaires : elles 
s’expliquent par des sensibilisations 
preferentielles a des composants 
moleculaires tels que les lipotransfe- 
rases responsables de graves reac- 
tions anaphylactiques a certains 
fruits : dans le sud les peches, alors 
que dans le nord et Test de l’Europe la 
sensibilisation sous forme de syn- 
drome oral a la pomme s’explique par 
l’importante prevalence de sensibi- 


lisation a Bet v 1 en cas de pollinose 
au bouleau. 

Apport aux bases moleculaires 
des reactions croisees 

L’homologie entre les composants 
moleculaires issus de differentes espe- 
ces peut etre tres importante : pour les 
graminees on observe une quasi iden- 
tite des allergenes produits par les dif- 
ferentes especes. Dans d’autres cas, 
des composants moleculaires ayant de 
fortes homologies sont presents dans 
des especes eloignees sur le plan taxo- 
nomique, c’est-a-dire appartenant a 
des classes botaniques differentes 
(p. ex. les pollens provenant des gra- 
minees et ceux provenant des arbres) ; 
ils sont alors responsables de tests 
simultanement positifs. Ces families 
moleculaires sont communement 
appelees allergenes croisants, respon- 
sables de sensibilisations croisees 
(IgE et tests cutanes simultanement 
positifs) et parfois d’allergies croisees 
(symptomatologie clinique induite 
par les deux sources d’allergenes). 

La figure 2 montre quelques exem- 
ples typiques de communautes epito- 
piques completes ou partielles. Cer- 
tains composants moleculaires, comme 
les profilines ou les proteines liant 
le calcium, sont parfois consideres 
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Sources allergeniques differentes produisant 
un allergene croisant unique ou en nombre limite 


Dactyle Betula 



comme des panallergenes, car ils peu- 
vent etre issus de sources allerge- 
niques tres variees, avec un pourcen- 
tage d’homologie structurale pourtant 
tres eleve. 

Les allergies croisees ont ete iden- 
tifies initialement par les cliniciens 
(cas cliniques isoles, identification de 
groupements de cosensibilisations ou 
de coallergies), avant les identifica- 
tions des composants moleculaires 
des allergenes. Les syndromes les 
plus connus sont : 


Sources allergeniques differentes produisant 
essentiellement des allergenes croisants 



- le syndrome bouleau-pomme-noi- 
sette (Betv 1), bouleau-ombellifere- 
carotte (Betvl), armoise-celeri- 
epices (Bet v 1 et profiline) ; 

- le syndrome latex-avocat-kiwi-cha- 
taigne-banane (hevamine, profiline, 
chitinase) ; 

- le syndrome porc-chat (albumine) ; 

- le syndrome oeuf-oiseau (a-live- 
tine) ; 

- le syndrome acarien-escargot-cre- 
vette (tropomyosine et autres mole- 
cules). 


Les progres de la biologie molecu- 
laire ont, certes, permis de mieux 
comprendre les reactions croisees 
entre allergenes inhales, allergenes 
alimentaires mais aussi entre allerge- 
nes inhales et allergenes alimentaires. 
Neanmoins, une complexite de plus 
en plus grande est apparue : l’eventail 
elargi des composants moleculaires 
connus d’une source d’allergenes 
augmente en effet le nombre de sup- 
ports moleculaires potentiels de nou- 
velles reactions croisees. Le tableau 2 
montre les reactions croisees poten- 
tielles entre les composants molecu- 
laires du pollen de bouleau (Betv 1, 
Bet v 2, Bet v 6) et differents allerge- 
nes alimentaires. 

APPLICATION A LA PRISE 

EN CHARGE DIAGNOSTIQUE 

ET THERAPEUTIQUE 

Meilleure interpretation des polysensibi- 
lisations diagnostiquees par les tests cuta- 
nes ou le dosage dlgE specifiques. Les 
sensibilisations multiples sont fre- 
quentes chez le sujet atopique, et elles 
ne sont pas toujours pertinentes sur le 
plan clinique. Certaines peuvent s’ex- 
pliquer par le biais d’allergenes croi- 
sants (v. supra) : par exemple les 
molecules Bet v 1 like presentes dans 
tous les pollens de fagales (bouleau, 
noisetier, aulne, charme, chene), dans 
les fruits de la famille des rosacees 
(pomme, cerise, peche, etc.), les pan- 
allergenes comme les profilines, les 
proteines liant le calcium, les tropo- 
myosines, les albumines. . . L’absence 
d’expression clinique de certaines 
sensibilisations explique les difficul- 
tes rencontrees lors de l’interpreta- 
tion des examens complementaires 
en allergologie. 

Interpretation de reactions d’hypersensibi- 
lite sans contact sensibilisant prealable. 
Le composant moleculaire declen- 
chant la reaction allergique peut en 
effet avoir sensibilise le sujet allergique 
par l’inteimediaire d’une autre source 
allergenique. Des observations de 
reactions anaphylactiques severes sur- 
venant lors de la premiere consomma- 


Faible 


Proximite taxonomique 


Forte 


Faible 


Communaute epitopique 



Latex 


Avocat 

Banane 

Chataigne. 



Forte 


Chat 


Chien 


Frene 


Olivier 



Crevette 


Homard 



Acariens 

Blomia 

tropicalis 



Acariens 

Dermatophagoide 

pteronyssinus 


Acariens 

domestiques 

Dermatophagoide 

pteronyssinus 



Acariens 

domestiques 

Dermatophagoide 

farinae 


Exemples de composants moleculaires, supports d'allergies croisees 
pour differentes sources d'allergenes. Distinction de sources allergeniques 
appartenant a des especes differentes (partie gauche), et celles appartenant 
a des sources allergeniques tres proches sur le plan taxonomique (partie droite). 
Ces dernieres peuvent avoir une communaute epitopique tres forte. 
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Reactions croisees potentielles 
entre les composants moleculaires du pollen de bouleau 

et differents allergenes alimentaires 


Bet vl 

Mai d 1 (pomme) 

Pru av 1 (cerise) 

Api g 1 (celeri) 


Dau c 1 (carotte) 

Pyr c 1 (poire) 

Cor a 1 (noisette) 


Sam m 2 (soja) 

Ara h 8 (arachide) 

Pru ar 1 (abricot) 

Bet v2 

Cor a 1 (noisette) 

Lit cl (litchi) 

Lyc e 1 (tomate) 


Ara h 5 (arachide) 

Gly m 3 (soja) 

Api g 4 (celeri) 


Pyr c 4 (poire) 

Pru av 4 (cerise) 

Pru p 4 (peche) 


Cap a 2 (piment) 

Mai d 4 (pomme) 

Ana c 1 (ananas) 

Bet v 6 

Pyr c 5 (poire) 




Tableau 2 


tion d’escargots chez des sujets sensi- 
bilises aux acariens ont ete decrites. 
Tableaux cliniques evocateurs de sensibi- 
lisation a des molecules d'allergenes spe- 
cifiques. On observe des reactions ana- 
phylactiques severes chez 20 a 30 % 
des patients sensibilises aux lipo- 
transferases dans l’allergie aux fruits, 
des sensibilisations concomitantes a 
certains composants moleculaires de 
F arachide en cas de reaction grave. 
Les enfants allergiques au ble ayant 
une anaphylaxie a Feffort reconnais- 
sent Fomega-5-gliadine. 
Reconnaissance de certains composants 
moleculaires specifiques selon le mode de 
sensibilisation. Cela a ete observe pour 
l’allergie au latex chez les enfants 
atteints de spina bifida sensibilises par 
des interventions chirurgicales iterati- 
ves, qui ne reconnaissent pas les 
memes composants moleculaires que 
le personnel de sante ayant une aller- 
gie au latex d’origine professionnelle. 
Consequences envisageables pour le futur 
de Fimmunotherapie. Les desensibilisa- 
tions devraient etre mieux ciblees, 
basees sur le spectrotype des IgE de 
chaque patient, ce qui est egalement 
designe par les termes de component- 
resolved-immunotherapy. Cela permet- 
trait de privilegier dans les indications 
de Fimmunotherapie les sujets mono- 
sensibilises etles sujets paucisensibilises. 


Certains extraits actuels pourraient 
etre remplaces par une seule molecule 
recombinante : a titre d’exemples, 
rBet v 1 pour les pollens de fagales, 
rFel d 1 pour le chat; la frequence des 
monosensibilisations a ces deux aller- 
genes majeurs ayant ete demontree 
dans des series incluant de nombreux 
patients. On eviterait ainsi Finjection 
de proteines non allergeniques, de 
proteines auxquelles le patient n’est 
pas sensibilise, ainsi que d’autres com- 
posants non souhaitables comme les 
endotoxines. On eviterait egalement le 
risque de contamination virale lors de 
Futihsation de matiere premiere d’ori- 
gine animale. La dose d’allergene 
injectee pouirait etre reellement quan- 
tifiee. Pour d’autres allergenes (aca- 
riens, graminees), un cocktail de mole- 
cules allergeniques serait souhaitable 
car plusieurs allergenes majeurs sont 
produits par ces sources allergeniques. 
Des resultats significatifs par rapport 
au placebo ont ete obtenus recemment 
chez des patients allergiques aux gra- 
minees et traites par un melange de 
molecules recombinantes de grami- 
nees, et chez des patients allergiques 
au bouleau et traites par l’allergene 
recombinant rBet v 1. De nombreux 
travaux de recherche sont actuelle- 
ment realises pour obtenir des mole- 
cules hypoallergeniques, reduisant la 


capacite des allergenes recombinants a 
se Her avec les IgE tout en conservant 
leur capacite a stimuler les cellules T : 
molecules avec deletion ou mutation 
ponctuelle pour modifier les epito- 
pes B, polymeres ou fragments d’aller- 
genes, molecules recombinantes 
conjuguees avec un compose ayant 
une action costimulatrice. La selection 
de telles molecules serait interessante 
pour diminuer le risque d’effets secon- 
daires qui peuvent survenir au cours 
de Fimmunotherapie. Cependant, 
seuls des essais cliniques controles, 
effectues selon les bonnes pratiques 
de la desensibilisation, peimettront de 
confirmer leur interet dans le futur. 

CONCLUSION 

II est indiscutable que les apports de la 
biologie moleculaire ont change la 
prise en charge de l’allergie. Face au 
patient, l’allergologue peut des a pre- 
sent, au vu des nombreuses connais- 
sances acquises ces 15 dernieres 
annees, modifier son raisonnement et 
apporter de nouvelles interpretations 
aux resultats des examens comple- 
mentaires. II dispose de nouveaux 
outils pour le diagnostic in vitro qui, 
pour l’instant, se limite a la determina- 
tion des IgE specifiques d’une tren- 
taine de composants moleculaires defi- 
nis. La technique des microchips 
promet pour un futur proche la detec- 
tion simultanee de pres de 5 000 aller- 
genes et epitopes differents. Cepen- 
dant, l’expertise des cliniciens restera 
essentielle pour confirmer la perti- 
nence clinique des sensibilisations 
detectees. ■ 

Voir aussi : 

La Revue du Praticien du 30 juin 2007 

Maladies allergiques 

Rev Prat 2007;57(12): 
1294-350. 
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TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


B 1 0 LOG I E MOLECU LAI RE ET ALLERGOLOGIE 


SUMMARY Contribution of molecular biology to allergology practice 

In the last 20 years, numerous allergen proteins have been purified and cloned. Analyses of individual sera from patients sensitized to allergenic 
sources revealed great variety in the responses to molecular allergens. We have tried to show how molecular allergology had modified the 
patients'treatments by bringing new interpretation to cutaneous tests and serological IgE determination. The conseguences for the future concerning 
diagnosis and immunotherapy protocols are underlined. 


W ¥ 

RESUME Apport de la biologie moleculaire a la pratique de I'allergologie 


Rev Prat 2008 ; 58 : 129-35 


Au cours des 20 dernieres annees, un grand nombre de proteines allergenigues ont ete purifiees et donees. L'etude des serums des patients 
sensibilises aux extraits allergenigues les plus freguents a montre des variations des reponses IgE individuelles aux differentes molecules allergenigues 
presentes dans un extrait. Nous avons tente de montrer combien les acguisitions de la biologie moleculaire en matiere d'allergene ont modifie la prise 
en charge des patients allergigues en apportant des interpretations nouvelles aux resultats des tests cutanes et des dosages d'lgE specifigues. 

Les conseguences envisageables pour le futur de I'immunotherapie sont egalement abordees. 
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CREDITS DE FMC : 

votre abonnement valorise 

L’obligation de FMC a laquelle sont tenus desor- 
mais tous les medecins qu’ils soient liberaux, 
salaries ou hospitaliers stipule que chaque pra- 
ticien devra acquerir en 5 ans, 250 credits dont 
100 credits obligatoires au titre de revaluation 
des pratiques professionnelles (EPP). 

LES 150 CREDITS RESTANTS DE FMC DOIVENT ETRE 
OBTENUS DANS AU MDINS 2 DES 3 CATEGORIES 
SUIVANTES : les formations avec presence sur 
place delivrees par des organismes agrees, les 
formations individuelles, et enfin les situations 
professionnelles formatrices (par exemple la 
realisation de travaux de recherche). 

LA CATEGORIE DES FORMATIONS INDIVIDUELLES 
INCLUTL’ABONNEMENTADES REVUES DEFORMATION 
repondant a des criteres de qualite precis, ce qui est le 


La Revue du Praticien - 

La Revue 

Le Concours 

Medecine Generale 

du Praticien 

medical 

4 


4 

4 

CREDITS 


CREDITS 

CREDITS 

FMC an 


FMC/an 

FMC/an 


par une mention explicite. L’ABONNEMENT A 
CHACUNE DE NOS REVUES APPORTE 4 CREDITS 
ANNUELS ET LE DOUBLE SI VDUS VOUS ABDNNEZ A 

2 TITRES (par exemple a La Revue du Praticien et a 
La Revue du Praticien - Medecine Generate ou a La 
Revue du Praticien et au Concours medical). Dans 
ce cas, ce « double abonnement » vous apportera 8 
credits annuels (4 + 4), soit 40 credits sur 5 ans 
(le maximum prevu pour I’abonnement aux revues) 
soit deja plus du quart des credits de FMC neces- 
saires (40 sur 150) ! L’abonnement aux revues 
medicales de qualite apparait ainsi doublement 
vertueux : s’il contribue d’une fa$on importante a la 
satisfaction de I’obligation de FMC, il renforce aussi 
I’independance redactionnelle des revues et la qua- 
lite de leur contenu ! La Redaction 


cas des 3 REVUES DE FMC DU GROUPE HUVEAUX : 

La Revue du Praticien, La Revue du Praticien - 
Medecine Generate et le Concours medical. 

OUELS SONT CES CRITERES ? Tout d’abord que la 
politique editoriale des titres soit conduite par 
un comite de redaction scientifique garant du 
contenu editorial, de la legitimite des auteurs et de 
la pertinence du processus de lecture critique 
des articles. Les auteurs des articles doivent 
pouvoir etre parfaitement identifies, leurs conflits 
d’interets declares et leurs propos soigneusement 
etayes par de solides references bibliographiques. 
Enfin les articles de FMC ou les travaux origi- 
naux qui constituent I’essentiel du contenu des 
revues doivent etre clairement distingues de la 
publicite (redactionnelle ou visuelle) identifiable 
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